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摘要 : 利用 酰氯 水 相 简 易 工 艺 合成 了 52 个 N- PERRIER AER REKLE, 并 测定 了 它们 对 
ZHE Musca domestica 的 室内 毒 力 。 结 果 表 明 : 烷 基 单 取 代 化 合 物 中 ， 则 位 取代 物 的 活性 大 于 领 、 
对 位 ; 单 卤 素 取 代 物 中 ， 邻 位 取代 活性 大 于 间 位 和 对 位 ， 邻 溴 代 物 大 于 邻 氧 代 物 ; 对 位 硫 甲 基 和 
邻 位 硫 乙 基 取 代 物 的 活性 均 较 高 。 对 于 烷 基 间 位 葵 环 取代 化 合 物 ， 在 一 定 限 度 内 随 烷 基 分 子 量 增 
大 ， 化 合 物 对 家 蝇 的 毒 力 增高 ， 其 次 序 为 异 两 基 > LÆ > PÆ > 未 取代 基 。 
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AE FH Bë BB 28 dme 25 s 5: BJ 28 E|, B 20 世纪 50 年 代 末 第 一 个 氨基 里 酸 酮 类 杀 
虫 剂 一 一 里 蔡 威 《〈 西 维 因 ) 问世 以 来 ， 氮 基 甲 酸 酯 类 杀 虫 剂 的 发 展 已 有 40 多 年 的 历史 ， 出 现 
了 近 百 个 商品 化 品种 :二 。 此 类 杀 虫 剂 为 乙酰 胆 碱 酯 酶 的 抑制 剂 ， 作 用 迅速 ， 选 择 性 高 ， 多 数 
具有 内 吸 性 、 低 残 毒 等 优点 ， 是 今后 发 展 杀 虫 剂 的 重要 方向 之 一 。 我 们 通过 合成 一 系列 N-P 
基 取 代 验 基 毛 基 甲 酸 酮 ， 并 测定 它们 对 家 蝇 的 生物 活性 ， 旨 在 寻找 化 学 结构 与 生物 活性 的 关 
系 ， 为 得 选 新 的 高 效 低 毒 氨基 里 酸 酯 杀 虫 剂 提供 理论 依据 。 


1 材料 和 方法 


1.1 化 学 原料 

所 用 验 酚 和 有 关 一 元 、 二 元 和 三 元 取代 酚 均 为 化 学 纯 ， 含 量 >95 和 ; 甲 氨 甲 酰氯 为 无 锡 
惠 山 农药 厂 生 产 的 工业 品 ， 含 量 >90%。 
1.2 化 学 反应 

将 相应 的 酚 和 黎 碱 水 次 液 在 反应 瓶 中 混合 均匀 制 成 酚 钠 水 次 液 ， 然 后 在 -5 ~ 20< TRR 
加 入 酰氯。 酰氯 与 酚 钠 顺利 缩合 生成 相应 的 N- PERRERA PR. RFEA F: 
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1.3 生物 活性 的 测定 


1.3.1 对 家 蝇 的 室内 活性 测定 : 以 日 本 敏感 品系 家 量 Musca domestica 为 对 象 ， 于 实验 室内 饲 
养 ， 喂 以 白糖 和 清水 ， 室 内 温度 625+1)% 。 实 验 时 以 羽化 后 4 天 的 成 虫 作 材料 。 
1.3.2 ”家 照 死亡 率 的 测定 ;采用 点 滴 法 。 先 将 药剂 用 丙酮 配 成 2 000 pgm BERERA 
用 乙酸 凤 醉 ， 用 微量 点 滴 管 将 药剂 点 到 家 蝇 胸 部 背 板 ， 点 滴 量 为 1.076 pL/ 只 。 试 忠 放 入 
《25$+1) 避 恢复 室内 ， 分 别 于 24 h 和 48 h 检查 死亡 情况 ， 以 试 虫 不 能 正常 爬行 作为 死亡 标准 。 


每 个 实验 重复 2 次 ， 共 用 试 虫 100 头 。 


1.3.3 XZA] LDx 值 的 测定 : 采用 点 滴 法 ， 每 种 药剂 用 丙酮 配制 成 6 个 不 同 的 浓度 梯度 。 


分 别 对 家 量 进 行 前 胸 背 板 点 滴 。 点 滴 量 为 1.076 L/Æ. 


每 个 浓度 2 个 重复 ， 每 个 重复 点 滴 试 


E 30 头 ，48 h 后 检查 死亡 率 。 以 试 虫 不 能 正常 朴 行 作为 死亡 标准 。 按 Finney 几率 值 求 得 直线 


回归 式 和 LD4,. LDy f& - 
2 结果 


2.1 对 家 蝇 死 亡 率 的 测定 


利用 酰氯 水 相 法 合成 52 个 化 合 物 ， 并 以 点 滴 法 测定 其 对 家 量 的 死亡 率 ， 结 果 见 表 1。 


R1 N- 甲 基 取 代 茶 基 和 氨基 甲 酸 酯 系列 化 合 物 对 家 晶 的 死亡 率 
Table 1 The mortality of housefly treated with N-methyl substituted phenyl carbamates at 2.15 ug/fly 


药剂 编号 化 合 物 结构 24 h 死亡 数 * 24 h 死亡 率 (%) 48 h 死亡 数 ** 48 h 2ÉT— 3 ( % ) 

Number Molecular structure CR) 24 h mortality (CR) 48 h morality 
A-0-1 (í —ocoNHCH, 12 12 60 60 

CH, 
A-1-1 FX 28 28 51 51 

|. )—0CONHCH, 
HG 
A-12 Y^ 20 20 65 65 
| )—0CONHCH, 

A-1-3 H,C—/ —OoOCONHCH, 16 16 60 60 

C Hs 
A-1-4 FX 12 12 33 33 


OCONHCHs 
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表 1( 续 ) 
药剂 编号 化 合 物 结构 24 h 死亡 数 * 24 h IEC ZEC 962 48 h 死亡 数 ** A8 h 2ÉT— 2 ( % ) 
Number Molecular structure CR) 24 h mortality CR) 48 h mortality 
H; & 
A-I-5 A 54 54 85 85 
x NSCo0CONHCH, 
A-1-6 HsG—  9—0CONHCH; 16 16 56 56 
CHCH), 
A-1-7 FX 60 60 90 90 
|. S—OCONHCH, 
(CH, ),CH 
A-1-8 YA 90 90 92 92 
| S—OCONHCH, 
A-1-9 CCH, CH —OCONHCH, 80 80 82 82 
(C })C 
A-1-10 Y^ 63 63 84 84 
' S—OCONHCH, 
A-1-11 (cm) S ocoONHCH, 37 37 52 52 
al 
A-1-12 = 40 40 80 80 
& J} —OCONHCH, 
al 
A-1-13 - 46 46 78 78 


` 7--0CONHCH, 


Á-1-14 ch 人 )—O0CONHCH, 44 44 62 62 


Ër 
A-1-15 — 50 50 90 90 
& 2 OCONHCH, 
NO, 
A-1-16 — 6 6 11 11 


N 2 OCONHCH, 


A-1-17 O,N— )—OCONHCH, 4 4 9 9 


NH, 


A-1-18 12 12 25 25 
` 7-—O0CONHCH, 





442 E “= 学 报 44 75 
表 1( 续 ) 
药剂 编号 化 合 物 结构 24 h 死亡 数 * 24 h IEC ÆC 962 48 h 死亡 数 ** 48 h 2ÉET— 3 ( % ) 
Number Molecular structure (R) 24 h mortality CR) 48 h mortality 
A-1-19 BN—《 )—OCONHCH, 6 6 21 21 
A-1-20 m NCOCH,—Ç 2 —OCONHCH, 40 40 78 78 
A-1-21 CHS )—OCONHCH, 72 n 88 88 
SC; Hs 
A-1-22 z 50 50 88 88 
` 2 OCONHCH, 
OCONHCH; 
A-1-23 14 14 76 76 
OCONHCH, 
A-1-24 4 4 34 34 
OCONHCH, 
0 ch, 
A-1-25 K 6 6 27 27 
O CH, 
HG CH, 
A-2-1 = 52 52 80 80 
& 7 —O0CONHCH, 
CH, 
A22 - 30 30 84 84 
HC )—O0CONHCH, 
CH, 
A-23 \ 2 OCONHCH, 22 22 60 60 
HG 
CH, 
A-2.4 ` )—OCONHCH, 46 46 70 70 
CH, 
HC 
A-2-5 二 26 26 80 80 
H c4.) -ocoNRCH, 
HC 
A-2-6 Ç) ocowen 36 36 54 54 


Hc 
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表 1( 续 ) 
药剂 编号 化 合 物 结构 24 hh 死亡 数 * 24 bh 死亡 率 (%) 48 h 死亡 数 ** 48 hh 死亡 率 (%) 
Number Molecular structure CR) 24 h mortality CR) 48 h mortality 
HC 
A-2-7 人 -ecomas 42 42 80 80 
H; © 
HC 
A-2-8 Ó` 7-—OCONHCH, 54 54 75 75 
(CH, 5, CH 
(CH, 2, CH 
A-2-9 E 11 11 28 28 
B,C—& —O0CONHCH, 
CHCH) 
A-2-10 ` 2 —OCONHCH, 44 44 76 76 
HC 
(CH hE 
A2-11 ` 7 OCONHCH, 14 14 74 74 
(CH, 3C 
CH, 
A-2-12 = 14 14 58 58 
c j—ocovici 
HC 
A-2-13 = 16 16 42 42 
CI-4  —0CONHCH, 
HC 
A-2-14 ` 2 OCONHCH, 36 36 52 52 
a 
a 
A-2-15 = 14 14 48 48 
a-( j—ocoNici 
Br 
A-2-16 = 14 14 64 64 
s Soco 
CH, 
A2-17 ` 7 OCONHCH; 26 26 50 50 


L: 


° 
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31 (ED 
药剂 编号 化 合 物 结 构 24 h 死亡 数 * 24 h 死亡 率 (%) 48 h 死亡 数 ** A8 hE 28 COO 
Number Molecular structure (只 ) 24 h mortality CR) 48 h mortality 
EC CH 
A31 (j oconncn 52 52 84 84 
E 
HEC CH 
A-32 ` 2 OCONHCH, 4 4 12 12 
CH, 
CH, 
A-3-3 we ( Cocos 34 34 88 88 
CH, 
HC 
A-34 a=} Yocowen 16 16 74 74 
HC 
a 
A-3-5 Ë, c Ç Ó ocosnen 4 4 34 34 
BC 
a 
A-3-6 o Ç ocio 52 52 80 80 
Cl 
a 
A-3-7 aC f-oconncn 12 12 68 68 
al 
NH, 
AG. oN Ç 2 ocownen 2 2 1 1 
NO; 
a 
A-3-9 NÇ foonu, 26 26 31 31 
a 


* 24 h number of dead flies; * * 48 h number of dead flies 


2.2. 对 家 蝇 的 LD. (Ë 


根据 死亡 率 的 数值 选取 部 分 化 合 物 测定 其 对 家 蝇 的 Loli ARIE 2. 


3 讨论 
3.1 栈 毛 水 相合 成 法 


利用 栈 毛 水 相 法 合成 的 52 个 N- 甲 基 取 代 茶 基 和 氨基 甲酸 酯 系列 化 合 物 中 ， 产 率 在 80% 以 
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X2 ”对 家 蝇 毒 力 较 高 的 氨基 甲酸 酯 化 合 物 对 家 蝇 的 LD, 
Table 2 The median lethal dose (LD, ) of N-methyl substituted carbamates highly toxic to housefly 





编号 毒 力 回归 方程 LDs LDs 
Number Regression equation Cpg/housefly) Cpg/housefly? 
A-0-1 - 1.9011 + 1.9820X 3.0213 13.3501 
A-12 - 1.3704 + 1.9124 X 2.1816 10.2016 
A-1-5 - 1.1714 + 2.0123 X 1.1809 5.1217 
A-1-8 1.6309 + 1.2732 X 0.4511 4.5630 


上 有 25 4, FXE% UA EKWA 12A. I BL 103685 MRE ARKNA RA, PzzK 2 Ah 
理 ， 产 率 较 高 适合 于 化 工 操作 。 

3.2 氨基 甲酸 酯 类 化 合 物 结构 与 活性 的 关系 

3.2.1 单 烷 基 取代 物 ， 52 个 化 合 物 对 家 蝇 死 亡 率 大 于 90% (包括 90%) 的 有 3 个 ( 表 D. 
分 别 是 A-1-7《 邻 位 异 两 基 )、A-1-8《〈 间 位 异 两 基 ) 和 A-1-15《 邻 位 的 演 代 物 )。 对 于 单 烷 基 取 
代 物 来 说 ， 葵 环 上 引入 不 同 取代 基 使 系列 化 合 物 对 家 蝇 的 毒 力 有 所 变化 〈 表 1)。 在 相同 取代 
基 的 情况 下 ， 间 位 取代 基 即 ，A-1-2、A-1-5、A-1-8 和 A-1-10 的 活性 大 于 其 相应 的 邻 位 和 对 位 
取代 物 。 

在 相同 烷 基 取代 基 中 ， 间 位 取代 物 的 活性 大 于 邻 位 和 对 位 ， 从 分 子 模型 的 角度 观察 分 析 ， 
这 可 能 是 因为 低 分 子 量 间 位 取代 烷 基 末 基 氯 基 甲酸 酷 化 合 物 分 子 中 ， 和 毛 基 甲酸 基 和 间 位 烷 基 
取代 基 的 中 心 距离 大 约 是 5 am， 这 可 能 和 家 蝇 的 乙酰胆碱 醋 酶 阴离子 部 位 和 酯 动 部 位 之 间 的 
距离 是 相似 的 ， 有 利于 两 者 之 间 的 灸 合 ， 表 现 为 间 位 取代 物 的 活性 大 于 相应 的 邻 位 和 对 位 取 
代 物 。 同 样 是 烷 基 间 位 茶 环 取代 的 情况 下 ， 在 一 定 限度 内 ， 随 着 烷 基 分 子 量 加 大 ， 化 合 物 对 
其 毒 力 增高 ， 次 序 为 异 两 基 > 乙 基 > FE > 未 取代 基 〈 表 2)。 间 位 异 两 基 、 乙 基 、 甲 基 和 未 
取代 的 N- 甲 基 葵 基 氯 基 甲 酸 醋 化 合 物 A-1-8、A-1-5、A-1-2 和 A-0-1 对 家 蝇 的 LD. 分别 为 
0.4511. 1.1809. 2.1816 和 3.0213 ug/Zk 8. CR 2)。 因 为 在 一 定 限度 内 间 位 烷 基 分 子 量 加 大 ， 
使 葵 环 电子 密度 增高 的 电子 效应 也 相应 增强 。 间 位 取代 化 合 物 与 胆 碱 酯 酶 之 间 的 亲和力 加 大 ， 
增强 了 化 合 物 对 胆 碱 酮 酶 的 抑制 作用 ， 从 而 表现 为 对 家 量 的 毒 力 增高 。 

WEH A-1-8，N- 甲 基 -3- 异 两 基 葵 基 氯 基 甲 酸 酯 ， 在 国外 已 商品 化 开发 ， 通 用 名 称 为 间 位 
异 丙 威 "小 ， 但 国内 尚未 见 商 品 化 生产 和 使 用 。 它 对 家 蝇 的 LD, 为 0.4511 jg/ 家 蝇 。 而 且 此 化 
合 物 的 生产 工艺 简单 ， 毒 性 也 处 于 中 等 毒 范 围 ， 使 用 起 来 比较 安全 并 能 减少 环境 污染 。 有 项 
望 开 发 成 为 卫生 杀 虫 剂 。 

3.2.2. 单 卤 素 取代 物 ， 以 氯 代 物 为 例 ， 其 活性 的 大 小 顺序 为 邻 位 > 间 位 > 对 位 〈 表 1)。 与 低 
分 子 量 烷 基 取 代 基 在 难 环 的 间 位 最 为 适宜 的 情况 不 同 ， 上 元 素 原 子 在 相对 于 氯 基 甲酸 基 苯 环 邻 
位 时 ， 由 于 碳 一 卤 键 较 长 ， 恰 恰 是 邻 位 而 不 是 间 位 取代 卤素 的 中 心 与 氨基 里 酸 基 的 距离 更 接 
近 胆 碱 酯 酶 的 两 个 部 位 之 间 的 距离 。 邻 位 有 利 的 方位 增强 了 相应 化 合 物 对 刘 标 昆虫 蛆 碱 酯 酶 
的 抑制 能 力 ， 表 现 为 邻 位 卤素 取代 物 对 家 蝇 的 毒 力 高 于 间 位 和 对 位 异 构 物 5。 

3.2.3” 硫 代 烷 基 取 代 物 ， 作者 合成 了 两 个 硫 代 烷 基 取代 物 A-1-21 和 A-1-22， 它 们 对 家 量 均 有 
较 高 的 毒 力 〈《 表 1)。 在 取代 末 基 毛 基 甲酸 酯 化 合 物 葵 环 上 引入 低 分 子 量 硫 烷 基 ， 无 论 取代 基 
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在 何 种 位 置 ， 均 能 不 同 程度 地 增加 对 昆虫 的 杀 虫 活性 。 将 烷 基 取代 改 为 烷 硫 基 取 代 ， 这 种 电 
负 性 取代 提高 了 相应 毛 基 四 酸 酯 分 子 的 反应 能 力 ， 因 而 使 乙酰 胆 碱 酮 酶 的 酯 动 部 位 上 的 毛 基 
甲 酰 化 作用 会 相应 提高 ， 酶 抑制 能 力 增强 ， 表 现 为 对 靶 标 昆虫 毒 力 增高 ”5 。 
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Synthesis of N-methyl substituted phenyl carbamates 
and their activities to housefly 


YAN Bing-li > ZENG Yi-liang > REN Lian-kui » WANG Tong-shun”, XIE Li-hua 
C1. State Key Laboratory of Integrated Management of Pest Insects and Rodents, Institute of Zoology: 
Chinese Academy of Sciences, Beijing 100080, China; 2. Shandong Plant Protection Station; 

Jinan 250100; China; 3.Shandong Dezhou Pesticide Factory: Dezhou 253023, China) 


Abstract: Fifty-two N-methyl substituted phenyl carbamates had been synthesized by reaction of methyl 
aminocarbonyl chloride NCC with appropriate phenols in water-phase. Biological experiments on housefly 
Musca domestica showed that among the monoalkyl substituted phenyl carbamates, the toxicity of meta-al- 
kyl derivative was higher than those of the ortho- and para-alkyl derivatives: and the toxicity of N-methyl - 
3-isopropyl phenyl carbamate was the highest with the LD, of 0.4511 ug/housefly. For monohalide deriva- 
tives» the toxicity of ortho-chloro was higher than those of meta- and para-chloro derivatives. The methyl- 
thio and ethylthio substituted derivatives showed high toxicity. The toxicities of the meta-alkyl substituted 
phenyl carbamates were increased in some degree with the enhancement of the molecular weight of those 
compounds in the order isopropyl > ethyl > methyl > H on the phenyl ring. 


Key words: synthesis: carbamate: chemical structure: biological activity 


